TEMAS DE REVISION

Estatus epileptico no convulsivo

Nonconvulsive status epilepticus
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RESUMEN

El estatus epiléptico no convulsivo (EENC) es una situacion clinica en la cual los pacientes presentan un
grado variable de alteracion del nivel de conciencia o de su estado mental basal, asociado a descargas o
paroxismos electrogrdficos de forma continua y sin presentar movimientos convulsivos, o éstos son muy sutiles.
Es una entidad de relativamente reciente descripcion, que va adquiriendo cada vez una mayor importancia
entre las causas de deterioro del nivel de conciencia, siendo en parte, probablemente infradiagnosticada, a
lo que contribuye el desconocimiento del clinico, la necesidad de realizar un electroencefalograma (EEG)
v la falta de unos criterios diagnosticos consensuados. El objetivo de este articulo es hacer una revision del
EENC haciendo un especial énfasis en aquellas situaciones en las cuales el clinico se pueda enfrentar con

dicha patologia.

PALABRAS CLAVES: Estatus epiléptico no convulsivo, alteracion estado mental.

ABSTRACT

Nonconvulsive status epilepticus (NCSE) is a situation
in which patients have a varying degree of altered level
of consciousness or mental condition associated with
continuously electrographic discharges or paroxysms,
without present convulsive movements or that they are
very subtle. It is an entity of relatively recent description,
which becomes more important as cause of altered
level of consciousness, and it was thought likely being
underdiagnosed, contributing the ignorance of clinician,
the need for an electroencephalogram and lack of
consensus diagnostic criteria. The aim of this article is to
review the non-convulsive status epilepticus with special
emphasis on those situations in which the clinician may
face with this pathology.

KeywoRDs: Nonconvulsive status epilepticus, mental
status altered.

INTRODUCCION

EENC puede definirse como una condicion
epiléptica, de una duracion superior a 30 minutos,
en la cual existe actividad epileptiforme continua
o recurrente en ¢l EEG, responsable de una
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situacién clinica variable, como alteracion del
estado mental, del comportamiento, afectividad,
percepcioén sensorial o conciencia, sin presencia
de actividad convulsiva evidente o que ¢sta sea
muy sutil, tales como mioclonias parpebrales,
nistagmos, automatismos manuales, version
cefalica o posturas distonicas de las extremidades .
Maganti et al. la definen como una alteracion del
nivel de conciencia o del estado mental asociado
a actividad paroxistica continua o descargas
electrograficas® (Figura 1).

En los ultimos afios existe un interés creciente
por el EENC, describiéndose hasta en un 10% de
pacientes hospitalizados con alteracion del nivel
de conciencia, que llega a ser del 16% en ancianos
con cuadro confusional®. La incidencia de EENC se
calcula entre 2,6-7,8 por cada 100.000 habitantes,
alcanzando los 55-86 casos/100.000 en pacientes
ancianos®.

En la literatura se han venido refiriendo a este cuadro
con distintos nombres como: estatus epiléptico
menor, estupor punta-onda, estado epiléptico
crepuscular (parcial complejo), petit mal status
(estatus de ausencia), epilepsia menor continua, si
bien en los ultimos afios el término estatus epiléptico
no convulsivo es el mas aceptado.
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Figura 01. EEG de un paciente con continuas descargas epileptiformes onda aguda-ondas lentas. (Montaje bipolar 30mm/sg, 70 uV/cm, 0,5Hz-30 Hz).

DIAGNOSTICO

Es una entidad infradiagnosticada, en parte porque
no se reconoce el cuadro clinico y en parte por la
dificultad para realizar un EEG. Presenta una gran
variabilidad clinica: desde pacientes con una discreta
alteracion del estado de consciencia y ambulantes,
hasta pacientes en coma.

No hay actualmente una definicion aceptada
universalmente, y ésta no se puede basar unicamente
en datos clinicos, dado que existen multiples
situaciones clinicas que se presentan con similares
caracteristicas (encefalopatias metabolicas,
amnesia postraumatica, postcritico prolongado,

Tabla 1. Criterios clinicoelectroencefalograficos de EENC

En pacientes sin una encefalopatia epiléptica conocida:

1) Puntas, polipuntas, ondas agudas, punta-onda, onda aguda o ondas lentas
repetitivas generalizadas o focales at >2.5/segundo.

2) Lo de arriba, con descargas a <2.5/segundo, pero con mejoria clinica 'y
electrografica después de la administracion de antiepilépticos, tipicamente BZs.
3) Lo de arriba, con descargas a < 2.5/seg. con fenémenos focales ictales (ej.
espasmos faciales, desviacion de la mirada, nistagmos, mioclonfas en miembros).
4) Ondas ritmicas (theta-delta) a >0.5 Hz, con voltaje y frecuencia cambiante.

En pacientes con encefalopatia epiléptica

1) Descargas punta-onda generalizadas frecuentes o continuas, los cuales muestran
un aumento en la profusion o frecuencia cuando comparamos con su EEG basal
junto con cambios objetivos en su estado clinico.

2) Curacion o mejoria clinica o del EEG con BZs L.V.

trastornos psiquiatricos, drogas o intoxicaciones,
amnesia global transitoria, accidentes isquémico
transitorio)®, ni en criterios electroencefalograficos,
pues no existen patrones electroencefalograficos
patognomonicos de esta entidad. Por otro lado,
si bien la respuesta al tratamiento puede ser
considerada parte de la definicidon, la no respuesta
no excluye el diagndstico.

No existe acuerdo en cuanto a la duracion del
episodio para poder definirlo como EENC,
considerando la mayoria de los autores 30 minutos
6. Los criterios mas aceptados para el diagnostico de
EENC se presentan en la Tabla 1.

CLASIFICACION

Existen diferentes clasificaciones del EENC, pero
por su sencillez practica la mas extendida es aquella
que los clasifica seglin la gravedad en la afectacion
del nivel de conciencia®, distinguiendo:

a. Pacientes ambulatorios, que se pueden presentar
con una apariencia normal, ligera bradipsiquia,
hasta estuporosos. Se incluiria el estatus
epiléptico (EE) de ausencia tipico y atipico, de
novo de presentacion tardia, el EENC parcial
simple y e EENC parcial complejo.
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b. Con grave afectacion del nivel de conciencia, en
coma o criticos, incluyendo el EENC sutil.

a. EENC en pacientes ambulatorios “proper’:
Encontramos distintos tipos de EENC:

a.1. EENC de ausencia: suele ocurrir en pacientes
con antecedentes de sindromes epilépticos
que presentan ausencias tipicas (ausencias
en nifios, juvenil, epilepsia mioclonica
juvenil), presentando un caracteristico
patron electroencefalografico con descargas
punta-onda sincronicas bilaterales a 2,5-5 Hz
(mas frecuente a 3 Hz) °. Puede precipitarse
en pacientes con epilepsia generalizada
idiopatica al tratarse con farmacos
antiepilépticos (FAES) como carbamazepina
(CBZ), oxcarbazepina (OXC), fenitoina
(PHT) y de novo en adultos, a menudo tras
la retirada de benzodiacepinas (BZs)'’.

Clinicamente se caracteriza por presentar
varios grados de confusion y lentificacion
de las funciones mentales, pudiendo ir desde
la inatencion al estupor, predominando
los cambios conductuales, asociando
en ocasiones inexpresividad facial e
inestabilidad en la marcha, pudiendo en
ocasiones realizar actividades complejas
e incluso responder a ordenes'’. Algunos
pacientes parecen relativamente normales,
pero estan diferentes a su situacion basal.
En ocasiones presentan automatismos y
otros pequefias movimientos como parpadeo
ritmico y/o espasmos clonicos sutiles,
pudiendo durar de minutos a dias.

El EENC de ausencia atipica es similar
pero con menor frecuencia de descargas en
el EEG (1-2,5 Hz) y tipicamente ocurre en
niflos con encefalopatias epilépticas como
en el sindrome de Lennox-Gastaut'?.

El EENC de novo de presentacion tardia
se describe como episodios confusionales
o de delirio en adultos de edad avanzada ,
sin antecedentes de epilepsia, precipitados
por el abandono o supresion brusca de
medicacion psicotropa, o en situaciones de
hiperamonemia, hiponatremia o deprivacion
alcoholica'.

a.2. EENC parcial simple: es relativamente
raro y en general se presenta en pacientes
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a.3.

epilépticos sin alteracion del nivel de
conciencia, como afasia prolongada,
sintomas olfatorios, gustativos, acusticos,
psiquicos, autonomicos, visuales,
dependiendo de la localizacion de las
descargas.

EENC parcial complejo: suele presentarse
en pacientes con epilepsia focales,
mas frecuentes temporales y frontales,
caracterizandose ~ por  confusiébn y
disminucion del nivel de conciencia en
grado variable, pudiendo presentar también
automatismos. No es raro que el cuadro sea
recurrente en este tipo de pacientes. También
se han descrito en pacientes con antecedentes
de alcoholismo, ictus previo, etc'*. El EEG
presenta descargas focales localizadas en
region frontal o temporal o generalizadas
(indistinguible de las generalizadas de
inicio). La respuesta al tratamiento en
pacientes con antecedentes epilépticos con
EENC parcial o parcial complejo es mejor
y mas rapida que en aquellos pacientes con
crisis de novo debido a un proceso agudo®.

EENC en pacientes en coma o criticos.

Existe gran controversia al respecto, debido
a que los pacientes en coma o criticos que
se consideran que presentan un EENC , a su
vez tienen patologias graves que justifican su
situacion clinica y por tanto, las alteraciones
EEG mas que constituir una actividad ictal,
lo que podrian reflejar es la gravedad de
la afectacion cerebral subyacente. A esto
se une que en muchos casos no hay ningliin
signo clinico sutil acompafiante que haga
sospechar el EENC (nistagmo, desviacién
ocular, movimientos oculares y/o faciales,
mioclonias). A su vez, los patrones EEG
no estan claramente consensuados y los
pacientes pueden no responder o hacerlo de
forma diferida al tratamiento epiléptico. Todo
lo anterior, junto con el uso de farmacos en
las unidades de cuidados intensivos que
pueden provocar EENC o que dificultad la
interpretacion del EEG, y los numerosos
artefactos, hacen del EENC en pacientes en
coma un autentico reto diagnostico.

Por otro lado, se ha visto demostrado
como la presencia de crisis y EENC es un
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hallazgo frecuente en distintas lesiones
cerebrales graves. Asi, Jordan et al. '* tras
realizar monitorizacion EEG continua en
pacientes ingresados en cuidados intensivos
encontraron que hasta un 34% presentaban
crisis no convulsivas y de estas un 76% eran
EENC. Otro estudio detect6 la presencia de
EENC en 8% de estos pacientes, excluyendo
los convulsivos".

Una situacion particular es el llamado EENC
sutil o terminans. Este término se debe emplear
para referirse a los EENC que aparecen
después de haber presentado una crisis tonico-
clonica generalizada o un estatus epiléptico
tonico-clonico generalizado (EETCG), bien
por falta de respuesta al tratamiento o porque
¢ste ha sido insuficiente’s. Es frecuente
encontrar pacientes que permanecen en
situacion de coma o grave deterioro del nivel
de conciencia horas después de controlar
un EETCG, y que se suele atribuir a una
situacion posteritica prolongada, en parte
favorecida por la medicacion utilizada para
yugular el estatus o por otros problemas
médicos, si bien en muchos de estos pacientes
al realizar un EEG se sigue observando
actividad epiléptica continua o recurrente.
DelLorenzo et al. realizO monitorizacion
EEG continua (cEEG) de al menos 24 horas
en 164 pac. en coma poststatus, encontrando
descargas epileptiformes no convulsivas en un
48% descargas (de los cuales el 14%, tenian
EENC)". En este estudio se comprobd que
la presencia de EENC era un indicador de
morbimortalidad independientemente de la
ctiologia y edad.

EENC EN PACIENTES CON ALTERACION
DEL NIVEL DE CONCIENCIA EN
DISTINTAS SITUACIONES CLINICAS

Hasta un 2-10% de todos los pacientes atendidos
en urgencias pueden presentar alteracion del nivel
de conciencia y la etiologia llega a ser neurologica
hasta en un 28% de los casos '8. Por otro lado, hasta
un 30% de los pacientes con un problema neurolégico
agudo pueden presentar el sensorio alterado. En
este contexto, la prevalencia de EENC puede llegar
a ser hasta de un 10% cuando el EEG se realiza en
cuadros confusionales, pudiendo doblarse esta cifra

en ancianos". Naeije et al. encuentran en pacientes
mayores de 75 afios, atendidos por cuadro confusional
a los que se le realiza una monitorizacion cEEG, crisis
no convulsivas o EENC hasta en un 66% pacientes,
si bien en este estudio esta alta prevalencia se podria
justificar por el perfil de los pacientes incluidos (2 con
hematomas subdurales, 3 tras retirada de farmacos, 1
con ictus isquémico y una hemorragia intracerebral)*.
Otro estudio que incluy6 44 pacientes mayores de 60
afios con cuadro confusional de origen desconocido
(se excluyeron aquellos pacientes con antecedentes de
epilepsia, postcriticos y con alteracion en las pruebas
de imagen o analiticas que pudiesen explicar el
cuadro), a los que se les realizé un EEG convencional,
un 16% presentaban un EENC, de los cuales todas eran
mujeres, con una edad media 76 afios, con ictus previo
en la mitad de ellas y una paciente con antecedentes de
demencia. Hay que aclarar que e 3 pacientes podian
haber presentado una posible crisis previa®!.

En otras situaciones, como las infecciones del
sistema nervioso central (SNC), las crisis comiciales
son una conocida complicacion, preferentemente
en las de etiologia viral, y es frecuente que estos
pacientes puedan presentar cierta alteracion del nivel
de conciencia sin una causa clara que lo justifique.
Carrera et al revisan 44 pacientes con infeccion del
SNC y nivel de conciencia alterado a los que se realizo
una monitorizacion continua de EEG encontrando
actividad epileptiforme en un 33% y EENC en un
19% 22. Resultado similares se presentan en otra serie
de 33 pacientes con un 26% y 17% respectivamente®.

Este mismo grupo realizo otro estudio en pacientes con
ictus (91 isquémicos y 9 hemorragicos), y encontraron
actividad epileptiforme en un 17%, si bien ningin
EENC, relacionandolo con el grado de severidad
del ictus y la afectacion cortical®. En otro estudio
realizado en pacientes con hemorragia intracerebral
con alteracion del estado mental o fluctuante, en
los que solo un 3% tenia antecedentes de epilepsia,
se encontré actividad epileptiforme en 18% de los
pacientes, y de éstos en un 95% fueron no convulsivas,
presentando EENC en un 41% (7% del total de
pacientes). Nuevamente la localizacion cortical y un
aumento del 30% del sangrado durante las primeras
24 horas se relacion6 con actividad epileptiforme®.

También se han descrito EENC como causa de
delirio o confusidon en pacientes con neoplasias. En
el estudio de Spindler et al 2%, un 4% de los pacientes
con neoplasias y con episodios confusionales,
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de agitacion, letargo o comatosos presentaban
EENC. D éstos hasta un 88% presentaban lesiones
intracraneales, y un 62% tenia antecedentes previos
de crisis y casi un 40% tuvieron CTCG antes del
EENC. Asi en pacientes con neoplasia y alteracion
del comportamiento o del estado mental sin causa
que lo justifique, podria ser 1til la realizacion de
un EEG, principalmente en aquellos con tumores
intracraneales y antecedentes epilépticos?’.

También han sido descritos casos, principalmente
de EENC parciales complejos, en pacientes con
encefalitis autoinmunes, en los cuales la respuesta
al tratamiento anticomicial es peor®, asi como en
pacientes con lupus eritematoso sistémico®.

El EENC se ha relacionado con la utilizacion de
multiples antibioticos, principalmente cefalosporinas
de 3* y 4* generacion, piperacilina/tazobactam?
y levofloxacino, generalmente administrados de
forma intravenosa y en pacientes con cierto grado de
insuficiencia renal o hepatica’!.

Otros  farmacos  relacionados  han  sido
inmunosupresores  (ciclosporina,  tacrolimus),
quimioterapicos (ifosfamida)'.

TRATAMIENTO Y PRONOSTICO

El objetivo del tratamiento es el cese de las descargas
epilépticas y la mejoria clinica, previniendo el dafo
cerebral secundario a la actividad epileptiforme. No
hay evidencias en cuanto al tratamiento, por lo que
las recomendaciones estan basadas en la experiencia
clinica y en estudios con pocos sujetos. En general,
las guias utilizadas para el estatus convulsivo son
apropiadas para el EENC?2,

En la practica se recomienda la administracion de
benzodazepinas (BZs), como tratamiento de primera
eleccion. Otros farmacos antiepilépticos (FAEs) como
valproato (VPA), lamotrigina (LTG), topiramato
(TPM), levetiracetam (LEV), lacosamida también
se han demostrado tutiles. En casos refractarios y/o
pacientes en coma se utilizan anestésicos como
tiopental y propofol. Existe controversia en cuanto a
la agresividad del tratamiento en casos refractarios,
pues en ocasiones el tratamiento puede ser mas
perjudicial que el propio EENC*#,

El prondstico de los pacientes con EENC viene
determinado tanto por la causa que ha provocado
el EENC como por el grado de afectacion del nivel
de conciencia. Asi la mortalidad en pacientes con

34 Rev.Soc. Peruana Med. Interna 2016; vol 29 (1)

EENC y antecedentes de epilepsia es solo de un 3%,
mientras que cuando es debida a un proceso agudo
llega a ser del 27%. Cuando hay afectacion severa
del nivel de conciencia la mortalidad ronda el 39%
frente a un 7% cuando ésta es leve®. En pacientes
en coma la mortalidad es mayor, similar a la de
pacientes en coma sin descargas epilépticas con la
misma patologia.

En pacientes ancianos el pronostico del EENC es
peor, probablemente debido a la etiologia primaria
del EENC (ictus, tumores, anoxia, sepsis) , sin estar
claro si la edad constituye un factor de riesgo de
mortalidad independiente™.

Por otro lado, la duracion del EENC se ha relacionado
con ¢l prondstico funcional, asi cuanto mas se
prolongue la situacion del estatus mas posibilidades
hay de que quede un cierto déficit cognitivo, que sera
mas marcado en la esfera del comportamiento®.

CONCLUSIONES

El EENC es una entidad relativamente frecuente
en determinadas circunstancias, probablemente,
infradiagnosticada, de presentacion muy variable,
con unos criterios diagndsticos algo controvertidos,
siendo fundamental la realizacion de un EEG. Puede
ocurrir en pacientes con antecedentes de epilepsia y
sin ella, en pacientes que persisten estuporosos tras
CTCG, en ancianos con cuadros confusionales de
novo, tipicamente al retirar algunos farmacos, o en
pacientes en coma por algtn tipo de dafo cerebral.
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